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Yuksek Maligne Gliom — Kisa Bilgiler

1. Hastalik Tablosu

Yuksek malign (habislik derecesi yuksek, cok kétl huylu) gliom hastaliklari, merkezi sinir sisteminde
(MSS) gorilen tliimér turlerinden bazilaridir. Bunlar solid yani kistik olmayan timorlerdir ve
beyin veya omurilik igindeki hdicrelerin kontrolden g¢ikmalari sonucunda olugurlar. Dogrudan
dogruya merkezi sinir sisteminden kaynaklandiklari igin, primer yani birincil MSS tiimérii diye de
adlandirilirlar. Bu nedenle diger organlarda olusan ve k6t huylu yayllma (metastaz) olusturan habis
timarlerden ayri tutulurlar.

Yuksek malign gliom cocukluk ve genclik yaglarinda nadiren ortaya ¢ikar. Fakat bunlar 6zellikle
kétl huyludur, cabuk ve saldirgan blyurler ve saglikli beyin dokularini tahrip ederler. Bu tiimérlerin
hicreleri beyinde birka¢ santimetre ilerleyebilir ve bunun sonucunda buralarda yeni timdrlerin
olusmasina yol agabilirler. Tedavi edilmeyen yiiksek malign gliom birkag ay iginde hastayi 6lime
goturdr. Cabucak diger doku ve organlara yayilma ve biyime o6zelligi sebebiyle tedavileri de
¢ogunlukla pek zor olmaktadir.

2. Gorulme sikhgi

Yuksek malign gliomlar genclerde ve ¢ocuklarda goérilen MSS timoérleri arasinda yaklasik % 15
ile 20 oraninda yer alirlar. Yuksek malign gliomlar her yasta goérulebilmekle beraber, G¢ yasindan
kiiguk gocuklarda ¢cok nadir gériilmektedirler. Aimanya’da her sene yaslari 18 yasin altinda bulunan
yaklasik 70 kadar cocuk ve gencte ilk defa bir yiksek malign glioma rastlanmaktadir. Diger bir
deyisle her sene 1.000.000 ¢ocuktan 5 ile 10 tanesine yeni yuksek malign gliom tanisi konmaktadir.
Bu hastaliga erkek gocuklarinda kizlara oranla biraz daha fazla rastlanmaktadir.

3. Yuksek malign gliom tirleri

Tamdérin konumuna, kaynagina ve habisligine gore yiuksek malign gliomlar da kendi icinde degisik
tiplere ayrilir.

Beyin sapi boélgesindeki gliomlar (pons gliomlari)

Adina ,tipik, difiiz intrinstrik pons gliomu® (beyin sapi bélgesinde bulunan, mikroskopik ve molekular
genetik olarak HR K27M mutasyonuna sahip diffuz orta hat gliomlar) denilen yiksek malign
beyin sapi gliomlari, tim yuksek malign gliomlarin yaklasik Ggcte birini olusturur. Bunlar kdpri
(pons) boélgesindeki konumlari sebebiyle 6zellikle kbt bir prognoza (sag kalim beklentisine, tedavi
basarisina) sahiptirler.

Kopru (pons), icinden beyinden viicudun tim organlarina ve bu organlardan beyine giden énemli
sinir baglantilarinin gegctigi beyin sapina ait bir bdlgedir. Bu bdlgede olusabilecek kuguk bir timor
bile hizl bir hastalik seyri gosterebilir ve érnegin kisa zamanda felg olusmasina neden olabilir.
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Beynin bagka bélgelerinde bulunan gliomlar

Y Uksek malign gliomlarin Ugte ikisi beynin diger bdlgelerinde olusurlar. Bunlara 6zellikle biiyiik beyin
bélgesinde rastlanir. Gliomlarin histolojik (hassas dokusal, mikroskopik) ve molekiiler incelenmeleri
sonucunda timaorin nereden kaynaklandigini ve habislik derecesini anlamak mimkindur. Dinya
Saglk Orgiitd (WHO, Tirkgesi DSO) derecelemesine gére (DSO siniflamasi) bu timérler WHO
derecesi lll ve IV olarak siniflandirilirlar.

Cocuk ve gencglerde siklikla Ugiincli derecede anaplastik astrositom ve doérdinci derece
glioblastom tirlerine rastlanir. Diger timor tipleri oldukga nadirdir. Cevre dokuya hizla yayilim
gostermesi ile karakterize bir tUmor tipi olan gliomatozis serebri de ¢ok nadir gorulur. Aslinda
bu tiumér hicreleri dislik derecede habaset tasirlar, ancak bu hizli yayilim 6zelliklerinden dolayi
yuksek habasetli gliomlar arasinda yer alirlar.

Bilinmesinde yarar var: Yiksek malign gliom turleri degisiklik sikliklarda gériimekle kalmaz,
biylime davranislari, hastalik seyirleri ve tedavi edilebilirlikleri (prognozlari) de farklilik gdsterir.

Tipik diffuz intrinsik ponsgliomu i¢in (DIPG) hatirlatma: DIPG’lari siklikla sadece radyolojik
goruntadleri ile tani almaktadirlar, ancak mikroskopik ve molekular genetik inceleme ile siklikla
dinya saghk 6rgata siniflamasinda yeni bir alt tip olan, Histon 3 K27M mutasyonuna sahip
(WHO IlI) diffuz orta hat gliomlari adini alirlar. Adi timdriin tani alma yontemine gore degismekle
beraber aslinda ikisi de ayni timérun farklh adlaridir.

4. Sebepleri

Yuksek malign gliomlar, sinir destek dokusunun, yani glia hiicrelerinin sebebi henlz bilinmeyen bir
etmenle' kotl huylu degisiklige ugramalari sebebiyle olusmaktadirlar.

Bazi genetik (irsi, dogustan gelen) hastaligi olan ¢ocuk ve genglerde (6rnegin Li-Fraumeni
sendromu veya Turcot sendromu gibi) yiksek malign gliomlardan birine yakalanma riski belirgin
derecede daha ylksektir. Bu (cok nadir gorilen) klinik tablolar kanser gelisimine yatkinlikla
iliskili olduklarindan kansere yatkinlik yaratan sendromlar olarak da adlandirilirlar. Bunun da
Otesinde gliom hucrelerinin belirli genlerde veya kromozomlarda degisikliklere sahip oldugu oldugu
gOsterilmistir. Buna bagdl olarak ortaya ¢ikan gen bozukluklari, saghkl bir hticrenin gliom hicresine
donismesine katkida bulunabilir. Timoér dokusunda gorilen bu tiir gen degisiklikleri genellikle
kalitsal olarak birinsandan digerine aktarilmamaktadir ve biylk ihtimalle cocuk gelismesinin heniiz
¢ok erken bir doneminde meydana gelmektedirler.

Ornegin bir akut /6semi veya habis bir géz tiimérii olan retinoblastom sebebiyle kafatasina
heniiz gocuk yasta i1sin tedavisi (radyoterapi) uygulanmis kisilerde beyin timoérG olusma riski
artmaktadir. Kemoterapi [kemoterapi] gérmuUs olmak da, nadir de olsa ilerde yiiksek dereceli gliom
olusmasina zemin hazirlayabilir. Ancak gogu hastada hastaliga yatkinlik saglayacak bir faktor
bulunamamaktadir.
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Hastalik belirtileri

Cok hizli buyume egilimleri nedeni ile cocuk ve genclerde yiksek dereceli gliomlara bagli hastalik
bulgulan (semptomlan) bir kag hafta veya ay icinde ortaya c¢ikar. Diger merkezi sinir sistemi
timorlerinde [MSS tiiméri] oldugu gibi, yliksek dereceli gliomlarin ortaya c¢ikardiklari hastalik
belirtileri, hastanin yasina, timoérin merkezi sinir sistemi icinde bulundugu yere ve yayillma
derecesine bagl olarak degisir. Spesifik olmayan (genel) ve spesifik olan (lokal) hastalik belirtileri
ortaya ¢ikabilir.

5.1. Spesifik olmayan semptomlar-belirtiler

Spesifik olmayan genel semptomlar timoérin yerlesim yerinden bagimsizdirlar ve merkezi sinir
sistemi timorl disinda baska hastaliklarda da goérilebilen bulgulardir. Bu bulgular bas ve/veya
sirt agrisi, bas donmesi, istahsizlik, sabah ag karna bulanti/lkusma (beyin timérlerinde tipik olarak
yemeklerle iligkisiz, genellikle ag karna ve siklikla sabahlar yatar pozisyondayken olan kusma), kilo
kaybi, artan yorgunluk hissi, performans duslsu, konsantrasyon bozuklugu, kisilik degisimleri ve
gelisimsel bozukluklar olabilir.

Bu semptomlarin sebebi kafatasinin icinde (veya beyin omurilik kanal icinde) yavasca gelisen
basing artisidir. Blylyen timoér kitlesi kafa i¢i basinci direkt arttirabilecegi gibi timoér basisina
bagh olarak gelisen beyin omurilik sivisin dolagim bozuklugu da basing¢ artigina sebep olabilir.
Beyin omurilik sivisinin dolagiminin bozulmasi hidrosefaliye de neden olur (beyin omurilik sivisinin
kafa iginde birikmesi). Bu durumda bingildaklan (fontanel) agik bebek ve kiiglk gocuklarda bas
cevresinde hizli bir artis meydana gelir (makrosefali-hidrosefali).

5.2. Spesifik semptomlar-belirtiler

Lokal (spesifik) semptomlar timoérin merkezi sinir sistemi igindeki yerini ve hangi islevsel bolgeleri
etkiledigi konusunda bilgi verebilirler. Ornegin beyincik bolgesindeki bir yilksek dereceli bir gliom
denge ve ylrime bozukluklarina sebep olabilir. Beyin parankimindeki (blyiik beyin) timorler
epilepsi ndébeti benzeri nébetlere (sara nébeti) yol agabilirler. Omurilik [omurilik] bélgesindeki
timorler ise ¢ok gesitli felglere sebebiyet verebilirler. Gorme bozukluklari, biling degisiklikleri, uyku
bozukluklari da net olmamakla birlikte timdérin yerlesimi hakkinda ipucu verebilirler.

Bilinmesinde yarar var: bu hastalik bulgularinin birinin veya bir ¢cogunun bir hastada
bulunmasi, hastada mutlaka yiiksek dereceli bir gliom veya baska bir beyin timéri oldugu
anlamina gelmez. Yukarida sayilan bulgularin ¢ogu, beyin timori ile hig bir ilgisi olmayan
bir gok zararsiz hastalikta da ortaya cikabilirler. Adi gecen bulgularin varliginda (6rnegin sik
tekrarlayan bas agrilarinda, kiigiik cocuklarda orantisiz olarak hizla blyliyen kafagevresi olmasi
durumunda), sebebin belirlenmesi i¢in bir doktora danigmakta yarar vardir. Eger gergekten
yuksek dereceli bir gliom veya baska bir beyin timoéri s6z konusu ise, ¢ok hizh bir sekilde
tedaviye baslamak gerekir.
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6. Tani

Doktor/gocuk doktoru muayene sirasinda hastanin éykustinde (anamnez) ve fiziksel muayenesinde
merkezi sinir sistemine ait kéti huylu timor olabilecedine dair veriler elde ederse, hastayi
Ozellikle cocuk ve genclerde kanser ve kan hastaliklari uzmani bir klinige (Pediatrik Onkoloji ve
Hematoloji Klinigine) sevk edecektir. Clink boyle bir timaor siiphesi durumunda hastanin kéti huylu
MSS tiimériine sahip olup olmadiginin anlagilabilmesi icin degisik alanlardaki uzmanlarin birlikte
calismalari ve genis kapsamli tetkiklerle bir sonuca varilmasi gerekmektedir. Hastanin en iyi sonucu
verecek, en uygun tedaviyi alabilmesi igin gliomun tipinin belirlenmesi ve viicuttaki yayilma evresinin
saptanmasi da gereklidir.

6.1. Taninin kesinlestirilmesi i¢in gerekli tetkikler

Hastaya MSS timora tanisi konulabilmesi icin ayrintili 6yki (anamnez) ve fiziksel ve ndérolojik
muayene sonrasinda gesitli gériintiileme ybntemleri (bilgisayarli tomografi - BT ve manyetik
rezonans tomografi - MR) yapilir. Bu yontemler yardimiyla merkezi sinir sisteminde timorin
bulunup bulunmadigi, beyinde veya omurilik kanalinda tiumér yayilmasi yani metastaz olup
olmadigi tespit edilebilir. Timorin konumu, buyukligu, cevre dokuya olan sinirlari ve hidrosefali
kolayca saptanabilir.

Gorme kanalinda bir timor stphesi durumunda cgocuklar tecribeli bir géz doktoruna sevk
edilir ve ayrintih bir muayeneden gegirilir. Hastalik tipine ve tedavi segeneklerine bagh olarak
gerekirse bagka incelemeler de yapilabilir. Tumor hucrelerinin beyin omurilik kanali iginde yayilip
yayillmadiklarini belirlemek igin, beyin omurilik sivisinin incelenmesi (lomber ponksiyon, bel ignesi)
gerekir.

Taninin kesinlesebilmesi icin mutlaka doku 6rnedi alinmasi (biyopsi), ve alinan érnegin histolojik
(mikroskopik olarak) ve molekular genetik incelemesinin yapilmasi gerekir. Sadece manyetik
rezonans gorintileme ve bazi yol gosterici bulgular ile sadece radyolojik olarak tani konulabilecek
olan beyin sapi gliomlari (pons gliomu) ve gliomatozis serebri bir istisna olusturur.

6.2. Tedavi baslanmadan yapilmasi gereken tetkikler

Tedaviye hazirlik olarak, kalp fonksiyonlarini kontrol etmek icin elektrokardiyografi (EKG)
ve ekokardiyografinin yani sira, beyin akimlarini incelemek veya beyinde ndbetlere atkinlig
arttirmasi muhtemel alanlarini saptamak icin elektroensefalografi (EEG) incelemesi yapilir. isitme
fonksiyonunlarinin incelenmesi (odyometri), g6z muayenesi ve gorme, isitme ve dokunma
duyularinin (uyarilmis potansiyeller) fonksiyonlarinin belirlenmesi icin elektrofizyolojik testler de
eklenebilir.

Genis caph kan tetkileri ile bazi organlarin fonksiyonlari (6rnegin bobrek ve kara-ciger)
degerlendirilir, tedavi dncesi ve tedavi sirasinda dikkate alinmasi gereken metabolik bozukluklar
tespit edilebilir. Tamdrin veya tedavinin neden oldugu bir bozuklugu dederlendirebilmek ve
gerekirse tedavi edebilmek i¢in endokrin bezlerinin iglevleri de kontrol edilir. Ayni nedenle tedaviye
baslamadan énce noéropsikolojik incelemeler de yapilabilir. Tedavi sirasinda ortaya cikabilecek
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degisimler, ¢ikis noktasi bilinerek ve dizenli kontrol tetkikleri yapilarak zamaninda taninir ve
degerlendirilir.

Hastanin kan nakline ihtiya¢g duyabilecedi varsayilarak kan grubu da belirlenmelidir. Cinsel
olgunluktaki kizlarda (ilk adet doéneminden itibaren), tedaviye baslamadan o6nce gebelik
dislanmalidir.

Bilinmesi gereken nokta: Yukarida sayilan tetkiklerim timu her hasta icin gerekli olmayabilir.
Ote yandan muhtemelen yukarida sayilmayan baska tetkikler de gerekli olabilir. Cocugunuzla
ilgili hangi muayenelerin planlandidini ve her bir muayenenin neden gerekli oldugunu
doktorunuza veya tedavi ekibinin diger Gyelerine sorunuz.

7. Tedavi planlamasi

Tani konduktan sonra tedavi planlanir. Mimkin oldugunca kisiye 6zel ve hastaya uyarlanmig (risk
adaptasyonlu) bir tedavinin gergeklestirilebilmesi amaciyla, tedavi ekibi tedavi planini hazirlarken
hastadaki prognozu (sag kalimi) etkileyen belirli faktorleri (risk ve prognoz faktérieriini) dikkate alir.

Hastanin sahip oldugu yuksek dereceli gliomun ¢esidi, buyukliga, bulundudu bdlge ve merkezi sinir
sistemi icindeki yayilim 6zelligi en 6nemli prognoz faktorleridir. Tumoérin biylime egilimine, yani
bdylece habaset derecesine (WHO evresi, ) kara verilirken, timérin bulundugu bdlge ve yayilma
Ozelligine gore de ameliyat edilip edilemeyecegine karar verilir. Bu iki faktér de hastaligin bakiniz
yuksek dereceli gliomlarin gesitleriiyilesme oranina etki ederler, dolayisiyla hasta igin en uygun
tedavinin secilmesi i¢in ¢ok énemlidirler. Bunlarin diginda tedaviye verilen yanit, hastanin yasi ve
genel durumu da ¢ok dnemlidir. Ornegin tani sirasinda hastanin yasi, tedaviye isin tedavisinin
eklenip eklenmeyeceginin kararinin verilmesi i¢in buyik 6nem tasir.

Tum risiko faktorleri her hasta icin olasi en iyi tedavi sonucuna ulasilabilmesi i¢in tedavi
planlamasinda g6z déninde bulundurulur. Hastanin nasil tedavi edileceginin karari hastaligin
durumuna gére ayarlanir.

K6t huylu gliom hastaligi olan 3 yasindan biyulk tim hastalar (bu gruba glioblastom WHO evre
IV (GBM), histon 3 K27M mutasyonuna sahip WHO evre |V diffliz orta hat gliomu (DMG), WHO
evre |l anaplastik astrositom (AA), diffuz intrinsik ponsgliomu (DIPG) ve gliomatosis cerebri (GC)
de dahildir) tedavi iyilestirme kapsaminda yogun tedavi yontemleri ile tedavi edilirler (bakiniz tedavi
ve tedavi iyilestirme ¢alismalari).

Daha nadir gorilen evre lll gliomlar (anaplastik oligodendriogliom, anaplastik oligoastrositom,
anaplastik gangliogliom veya anaplastik pleomorfik ksantastrositom) diger timoérlere gére daha iyi
bir seyre sahip olduklarindan daha az yogun tedavi protokolleri ile tedavi edilirler. Ug yagin altindaki
cocuklar, 1sin tedavisi icermeyen siit cocugu protokolleri ile tedavi edilirler.

8. Tedavi

Yuksek dereceli (yliksek habasetli) gliomlu hastalarin tedavisi mutlaka ¢ocuk onkolojisi merkezleri
tarafindan yapiimaldir. Bu merkezlerde kanser hastasi ¢ocuklarin tedavisi konusunda en modern
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tedavi yontemlerine alisik, egitimli doktor ve saglik ekipleri bulunmaktadir. Bu bélimlerde galisan
doktorlar hastalarini, hastalik tiplerine 6zgl ¢alisma gruplari ile yakin temas halinde olarak birlikte
gelistirdikleri ve surekli yenilenen tedavi planlarina gore tedavi ederler. Tedavinin amaci yiksek
oranda iyilesme saglamanin yaninda tedaviye bagl yan etki ve ge¢ ddnem etkileri olabildigince en
aza indirmektir.

Yuksek dereceli gliomlu hastalarin tedavisi igin operasyon, iIsin tedavisi ve kemoterapi s6z
konusu olabilir. Hangi tedavi yonteminin segilecegi timaorin bulundugu yere, yayilim derecesine
(yani ameliyatla gikarilabilir olmasina), hastanin yasina ve hastanin genel saglik durumuna
bagli olarak degisir.

8.1. Tedavi yontemleri

Yuksek malign gliomlu ¢ocuk ve genclerde yonelik guncel tedavi tumoérin operasyon yoluyla
(cerrahi olarak, ameliyatla) c¢ikarilmasi, kemoterapi (ilagla tedavi) ve radyoterapi (iginlama)
segeneklerinin kombinasyonudur. ilk adim olarak cerrahi uygulanir, bunu takiben es zamanli
kemoterapi ve isin tedavisi uygulanir. Bunlar arasinda norosirurjik timoér ameliyatinin basarisinin
[nbrosirurji — beyin cerrahisi] hastalik seyrini en ¢ok etkileyen faktor oldugu kanitlanmistir. TGmaorin
ameliyatla alinmasi ne kadar iyi basarilabilirse, hastanin uzun yasama sansi o kadar yilksek
sayilir. Su anki bilimsel verilere gore, cerrahi girisim ve 1sinlama hastanin yagam siresini uzatmaya
yarayabilirler.

Cerrahi girisim veya i1gsinlama her hastada uygulanamayabilir. Beyin sapinin (beyin sapi) bir
¢ok bolgesinde bulunan timoérin cerrahi olarak g¢ikarilmasi mamkin degildir ve Gg¢ yas altindaki
cocuklara isinlama uygulamasi mantikl degildir. Cerrahi olarak kabul eidlebilecek sinirlarda
cikarilabilecek ameliyat ¢ok farkhlik gosterir: Beyinde ¢ok merkezi konumda bulunan timérler
(6rnegin iki beyin hemisferi arasi (ara beyin) veya orta beyin), birlikte ¢ok fazla miktarda saghkli
beyin dokusunun da g¢ikariimasi gerektigi ve bu durum ¢ok fazla yan etkiye sebep olacagi igin ya
cok sinirh bir sekilde ameliyat edilebilirler veya hi¢ ameliyat edilemezler.

Daha dnceki yillarda uygulanan tedavi arastirmalari ek olarak uygulanan kemoterapinin tedavi
basari oranlarini arttirabildigini gdstermistir. Ancak simdiye kadar timorin ¢ok hizli bir sekilde tekrar
biylimesini kesinlikle dnleyecek bir tedavi bulunamamistir. Tedaviden dnceki ilk adim, hastaya bir
tedavi uygulanip uygulanmayacaginin, eger uygulanacaksa bu tedavinin tam iyilesmeyi mi (kuratif
tedavi) yoksa sadece agri dindirmek icin (palyatif tedavi) mi yapilacaginin kararinin verilmesidir.
Her iki durumda da hastanin bir calisma protokolli kapsaminda degerlendirilmesi 6nerilmektedir.
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8.2. Tedavi akigi (U¢ yasindan buyuk hastalarda standart
tedavi)

Asagida yuksek dereceli gliomlu (evre IV giomlar, evre Il anaplastik gliom, pons
gliomu, gliomatozis serebri) i¢ yasindan blylk gocuk ve genglerde uygulanan standart
tedavi tanimlanmaktadir. Ug yasin altindaki gocuklarda ise bu tedavi semasi isin
tedavisi uygulanmadigi icin farklilik go&stermektedir. Ikibinonsekiz yili bahar ayindan
itibaren uygulanmaya baslanan HIT-HGG 2013 adli tedavi iyilestirme ¢alismasi hakkindaki
bilgilere, HIT-HGG 2013 galismasi uyarinca tedavi’ isimli bélimde bulabilirsiniz.

Yuksek maligniteli (dereceli) gliomlu bir hastada ilk adim timd&rin cerrahi olarak tam olarak veya
olabildigince tam olarak ¢ikariimasidir (timdr rezeksiyonu). Bu durumun istisnasi, bulunduklari yer
ve buyume egilimleri nedeni ile ameliyat edilemeyen beyin sapi gliomlari ve gliomatozis serebridir. .

Tamorin cgikarilmasindan sonra veya timor cerrahi olarak gikarilamiyorsa, 1sin ve kemoterapi
uygulanir. Tedavi iki biiyiik tedavi agsamalarindan olusur: indiiksiyon dénemi (baslangig asamasi) ve
konsolidasyon dénemi (idame asamasi). Bu her iki tedavi asamasi da kendi iginde tedavi bloklarina
ayrilmaktadir.

8.2.1. indiiksiyon (baglangic dénemi)

indiiksiyon dénemi cerrahi girisimden 2-4 hafta sonra veya cerrahi yapilamayan olgularda radyolojik
taninin konmasindan sonra baslar. Yaklasik 6-7 hafta devam eder, amaci cerrahiye uygun olmayan
veya cerrahi olarak (tam olarak) ¢ikarilamamis timori olabildigince kiigliltmek veya cerrahi olarak
tam olarak c¢ikariimis timérlerde vicutta kalmis olabilecek timér hicrelerini yok etmektir. Bu
dénemin en 6nemli tedavi ydntemi es zamanli uygulanan (simultan) radyo-kemoterapidir.

Radyoterapi (1sin tedavisi) kapsaminda ile 6-7 hafta boyunca, glinlik 1.8 gy dozu ile hastalikli alan
disaridan isinlanir. Uygulanan toplam doz hastanin yasina ve timaorin yerlesim yerine gore farkhlik
gosterir: Ug ile 5 yas arasindaki gocuklarda toplam doz 54 Gy iken, alti yagindan biiyiik cocuklarda
toplam doz 59,4 Gy’dir. Pons gliomlu hastalarda (beyin sapi gliomlarinda) bu doz 54 Gy ile sinirlidir.
Isin tedavisi hafta i¢i 5 glin boyunca uygulanir, hafta sonlari genelde isinlama yapilmaz.

Kemoterapi kimyasal igerigi temozolamid olan, isin tedavisinin ilk gininden son glinline kadar
aksamlari kapsul formunda alinan bir ilagtan meydana gelir. Hafta sonlari 1sin tedavisi uygulanmasa
da ila¢ hafta sonlari da alinmalidir. Isin ve es zamanh kemoterapi sonrasi 4 haftalik bir dinleme
doénemi uygulanir. Bu donemde hasta dinlenmis olur.

8.2.2. idame tedavisi (konsolidasyon tedavisi)

idame tedavisi (konsolidasyon tedavisi, indiiksiyon tedavisini takiben 4 hafta sonra, yani dinlenme
donemi sonrasi baslar. Sadece kemoterapiden olusur ve yaklasik 1 yil devam eder. Amaci
indUksiyon tedavisi ile elde edilen basarinin devam etmesi, hatta sonuglarin daha iyilestiriimesidir.

Bu dénemde de temozolamid uygulanir. Isin tedavisinde slresince oldugu gibi iki kat dozda,
hatta ilacin iyi tolere edilmesi durumunda daha da yiliksek dozda uygulanir. Tedavi 5 glnlik
tedaviyi takiben, 23 gunlik dinlenme dénemlerinden olusur. Yani temozolamid tedavisi 28 gunde
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bir, toplamda 12 kez uygulanir. Tedavi basarisi diizenli manyetik rezonans tomografi (MR) ile takip
edilir.

8.2.3. Tedavinin bitmesini takiben uygulanabilecek olan tedavi yontemleri

Bazi durumlarda tedavi sonunda, hatta bazen indiksiyon tedavisinin sonunda timor cerrahi olarak
cikarilabilecek kadar kiigtilmus olur. Ancak timér tedaviye ragmen hala bliyliyorsa standart tedavi
yeterli olmuyor demektir. Bu durumda hastanin klinik seyrine gore kigiye 6zel rezidiv tedavi 6nerileri
ile tedavi edilebilir.

9. Tedavi iyilestirme arastirmalari

Yuksek maligniteli gliom hastalari, blylk tedavi merkezlerinde, hastalarin yasam sanslarini
arttirmak amaci ile standardize edilmis tedavi iyilestirme calismalari kapsaminda tedavi edilirler.
Bu tUr tedavi semalari genellikle tedavi iyilestirme calismalar [tedavi iyilestirme aragtirmalari]
kapsaminda uygulanirlar. Tedavi iyilestirme galismalari, mevcut en gincel bilimsel veriler 1g1ginda
hasta cocuklarin en uygun sekilde tedavi edilmesini saglamayi ve tedavi basarisini gelistirmeyi
hedefleyen kontrolli ¢calismalardir.

Halen Almanya'da (uluslararasi katilimin da oldugu) yuksek dereceli gliomlu, pons gliomlu
veya gliomatozis serebrili hastalarda uygulanan tedavi iyilestirme galismasi tedavi Onerisi su
sekildedir:

+ HIT-HGG 2013 galigmasi:: bahar 2018 yilindan beri, 3-17 yas arasinda ilk kez ylksek
maligniteli gliom hastaligi (evre IV gliomlar, evre lll anaplastik gliom), pons gliomu veya
gliomatozis serebri timori olan hastalar bu galismaya alinmaktadir. HIT-HGG 2013 galismasi
uzun yillar uygulanmis olan, 2016 yilinda kapanmis olan ve sonuglarinin degerlendirilmesinin
devam ettigi HIT-HGG 2007 calismasinin devam galismasidir. Bu galismaya Almanya' daki bir
cok merkezin yaninda, Avusturya, Belgika ve isvigre de katilmaktadir. Caligmanin Prof. Dr. med.
Christof Kramm bagkanliginda, Géttingen Universite klinigi tarafindan yapilmaktadir.

» Siit cocugu protokolii HIT-SKK kapsaminda tedavi Onerileri: Tani sirasinda 3 yasin
altinda olan gocuklar (bu ¢ok nadir bir durumdur) simdiye kadar 1sin tedavisi icermeyen siit
cocugu protokoli HIT-SKK kapsamindaki 6neriler uyarinca tedavi edilmektedirler. Su an bu
hastalara 6zel bir veri tabani igin basvuru yapilmistir (bakiniz asagi). Bu veri tabaninda
dahastalar HIT-SKK-Protokoll tedavi 6nerileri kapsaminda tedavi edileceklerdir. Daha 6nceki
HIT HGG g¢alismalarinda oldudu gibi, veri tabaninin yuritme merkezinin Goéttingen olmasi
planlanmaktadir.

* HIT-HGG-REZ-Immunovac: Yiksek dereceli gliomu tekrar eden (niks eden) hastalar
Subat 2018 yilindan beri HIT-HGG-REZ-Immunovac c¢alismasinda yer alabilmektedirler.
Bu calismanin amaci tekrar eden hastalikda cerrahi sonrasi uygulanan asi yonteminin
(immunoterapi) hastalarin sag kalim oranlarini arttinp arttiramayacagini arastirmaktir. Bu
calisma halen Almanya’da tek bir merkezde uygulanmaktadir (Wirzburg Universite klinigi) ve
Prof. Dr. med. Matthias Eyrich tarafindan ydnetilmektedir.
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Planlanan veri tabani: 2022 yili igcinde sadece 3 yas alti hastalarin degil, HIT-HGG 2013 tedavi
iyilestirme arastirmasi gergevesinde tedavi edilmeyen tim hastalarin toplandigi bir veri tabaninin
olusturulmasi planlanmaktadir. Bu gruba daha nadir gortlen evre Ill timorli hastalarin da (6rnegin
anaplastik oligodendriogliom, anaplastik oligoastrositom, anaplastik gangliogliom, veya anaplastik
ksantastrositom gibi) dahil ediimesi 6ngoérilmektedir. Boylelikle her yas grubundan ve her tani
grubundan hasta igin ¢alisma merkezi bu hastalar i¢in de gtincel bilimsel veriler is1§inda tedavi
Onerileri verecektir hale gelecektir.

10. HIT-HGG 2013 gercevesinde tedavi

HIT-HGG 2013 tedavi iyilestirme calismasi kapsaminda Onerilen standart tedavi olabildigince
kapsamli bir cerrahi sonrasi temozolamid isimli ila¢ kullanilarak yapilan kombine bir i1sin ve
kemoterapiden olusmaktadir. Bu tedavi ilk kez HIT-HGG 2007 kapsaminda uygulanmis ve daha
Once bir ¢ok ilag kullanilarak yapilan ¢calismalarla kiyaslandiginda etkin oldugu, ayrica yan etki ve
geg istenmeyen etkilerinin daha az oldugu gosterilmis olan bir tedavidir.

Ancak yiksek maligniteli gliomlarda (beyin sapi gliomlari ve gliomatozis serebri dahil olmak lizere)
tedavi bagari oranlari halen istenilen seviyede olmadidi icin, bu yeni ¢calisma cergevesinde birbiri ile
kiyaslanacak, standart tedavi yaninda iki ayri tedavi kolunda uygulanacak iki ayri ila¢ da etkinlikleri
acisindan test edilmis ve birbirleri ile karsilastirilmistir: bir tedavi kolunda tedaviye ek olarak bir
epilepsiilaci olan valproat, 6teki tedavi kolunda ise sitma tedavisinde kullanilan bir ilag olan klorokin
uygulanmigtir. Kisa zaman énce, ¢ok uzun yillardir bagka hastaliklar i¢in kullanilan bu iki ilacin
da anti timor etkilerinin oldugu kanittanmistir. Calisma katihmcilari hastalarin iki tedavi kolundan
birine rastgele (randomizasyon olarak adlandirilir) belirlenmisti. Ne yazik ki, klorokin fosfat isimli ilag
Temmuz 2019'dan beri piyasada bulunmamaktadir Bu nedenle klorokin tedavisi kolu kapatiimak
zorunda kalmistir ve o zamandan beri ¢alismaya sadece valproat ilaci ile devam edilmektedir.
Randomizasyon yontemine artik gerek kalmamistir.

Bu ¢alisma ile standart kemoterapiisin tedavisine eklenen ilacin hastalarin sag kalim oranlari
Uzerine gok olumlu bir etki yapip yapmadigi gosterilmis olacaktir.

Valproat ile tedavi tablet seklinde veya stspansiyon (surup) halinde verilir ve tedaviye mimkiin
oldugu kadar erken, yani timor teshis edilir edilmez (ame-liyattan sonra histolojik olarak tani
kesinlestikten veya ameliyat miimkiin degilse gériintilemeden hemen sonra) baslanir. ilag, tim
tedavi siiresi boyunca en az 58 hafta (veya daha uzun) ara vermeden her giin kullanihr.

Ameliyattan veya radyolojik taninin konmasindan 2-4 hafta sonra (tanim olarak tedavi haftasi 0
olarak tanimlanir) standart tedavi olan 1s1n tedavisi ve glnlik alinan temozolamid 6-7 hafta boyunca
(indiksiyon tedavisi) uygulanir, ardindan bir yillik temozolamid igeren idame tedavisi baslar. Isin
tedavisi ile ilgili bilgilere 3 yasindan bliyiik cocuklarda standart tedavi’ béliimiinden ulagabilirsiniz.

11. Tedavi basarisi

Yuksek malign gliomlu ¢ocuk ve genglerde prognoz (tedavi basarisi, sagkalim), gelistirilen tani ve
tedavi ydntemlerine ragmen maalesef hala ¢ok kétlidir. TUmériin konumuna, cinsine ve ameliyatla
alinmasina bagl olarak dedismekle beraber 5 yillik sagkalim orani ortalama % 10-19 dolayindadir.
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Bes yillik sag kalim timoéra ameliyatla tam ¢ikarilabilen hastalarda % 50 dolayindayken hi¢ tedavi
uygulanamayan hastalarda % 0’dir. St cocuklari ve kiiglik ¢ocuklarda sag kalim biraz daha iyidir.

Prensip olarak basaril ilk timor tedavisinden sonra bile hastaligin niksetmesi (tekrarlamasi)
olasih@i buylktir. Niks eden hastalarda prognoz hastaliga ilk kez yakalananlara gére daha da
kotidir. Gergi ikinci tedavi glindeme gelebilir, ancak hayatta kalabilme olasiliginin disik olmasi
sebebiyle tedavinin yogunlugu tekrar gézden gecirilir. Niks eden hastalarda yasam kalitesini
mimkian oldugunca ylksek tutabilmek, ilk tedaviye kiyasla daha blyuk énem tagimaktadir.

Guncel tedavi iyilestirme arastirmalari ile ve gelecekteki arastirmalarla, yiksek malign gliomlu ve
pons gliomlu hastalarin prognozunun daha da iyilestiriimesi hedeflenmektedir.

Uyari: Yukarida sézli edilen sagkalim oranlari istatistiksel verilerdir. Yalnizca tim gliom
hastalari igin gecerli ve gergcege uygun bir ifade olusturmaktadirlar. Bir hastanin iyilesecegi veya
iyilesmeyecegdi konusunda istatistie dayanarak bir sey séylemek mimkin degildir.

lyilesme sézcigi burada 6zellikle “timérden arinmis olma” seklinde anlagil-malidir. Clinki bugiin
mevcut tedavi ydntemleri uzun sureli olarak timdrsiz kalabilmeyi mimkun kilabilse de, gogu zaman
tumaorin yarattig1 zararlar ve tedavinin yan etkileri ve geg yan etkileri de ortaya ¢ikabilmektedir.
Bu neden-le hastalara yogun bir rehabilitasyon ve uzun sureli tibbi bakim uygulamasi gerekliligi
dogabilmektedir.
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tedavi amaciyla bir hastaya uygulanan cerrahi iglemdir. Bazi
ender durumlarda tanisal amacli olarak da uygulanabilir. Cerrahi
girisim Ozel aletler kullanilarak genel anestezi (narkoz) altinda
gerceklestirilir.

Hastallk gegmisi, 6ykUsu; hastalik belirtilerinin  gelismesi;
hastaligin mevcut durumu ve gecmisiyle ilgili bilgilerin
tumd. Doktorun hastasiyla yapacadl anamnez konusmasinda,
sikayetlerinin baslamasi, seyri ve risk faktorleri (6rnegin irsi
hastalik durumu séz konusu olup olmadigi) sorulur, arastirilir ve
aciklanir.

Ara beyin (diensefalon) beynin hayati 6Gneme sahip bir parcasidir
ve birgcok yasamsal islevi kontrol eder. Beyin koku ile blyuk
beyin arasinda yer alir ve islevine gore gesitli boliimlerden olusur.
Ornegin talamus hangi hislerin bilince ulasacagina karar verir ve
bunlari islem merkezlerine aktarir. Hipotalamus ise hormon ve
sinir sistemi arasinda bir araci gérevi gérur ve 6rnegin 1s1 dengesi,
su dengesi, karbonhidrat degisimi, yag ve protein degisimi,
tansiyon gibi metabolizma islevlerini yonlendirir. Buna karsin
hipofiz bezi ise kendisine bagh bircok diger bezlerin iglevlerini
kontrol eder. Ara beynin diger parcgalari ise 6rnegin kas hareketleri
ve organizmanin gece gunduiz ritmini idare ederler.

Merkezi sinir sisteminin bir timaoridur; glia hicrelerinin bir alt
grubu olan astrositlerden olusur; bir gliom turadur.

Merkezi sinir sisteminin (MSS) kafatasinda bulunan kismi. Beyin
kafatasi cukurunda korunmus vaziyette bulunur, beyin zariyla
kaphdir ve esas olarak sinir dokusundan meydana gelir.

Beyin ventrikelindeki hiicrelerden olusan sivi. Yaralanmalardan
korumak ve besin maddeleriyle beslemek amaciyla beyni ve
omuriligi igine alir.

Beyin ile omuriligin baglanti noktasi. Solunum, kalp atislar ve
tansiyon gibi hayati 5neme sahip fonksiyonlari idare eder. Ayrica
g6z kapaklarinin agilip kapanmasi, yutkunma veya oksirme
refleksi, gbzyaslarinin akmasi ve tukurik olusturulmasi gibi
Onemli diger refleksleri idare eder. Beyin sinirlerinin ana hareket
noktasi da beyin sapinda bulunmaktadir.

Beynin bir parcasidir, biylk beyin ile arka kafatasi gukurundaki
beyin kokl arasinda yer alir. Beyincik 6rnegin vicudun tim
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hareketlerini koordine eder. Ayrica dengeyi saglamada en 6nemli
rold Ustlenir.

Kafatasinda kafa kemikleri arasinda bulunan, tizeri bag dokusu ile
kapli kemik boslugu, normal sartlarda en ge¢ 2. Yasta tamamen
kapanmis olur.

Mikroskopik inceleme amaciyla doku numunesi alinmasina
biyopsi denir. Biyopsi islemi 6rnegin igi bos bir igne ile ponksiyon
seklinde, pense, sonda veya benzeri doku koparici 6zel bazi
tibbi enstrimanlarin kullaniimasiyla veya skalpel (kluguk bisturi)
ile ameliyat yoluyla gerceklestirilir.

Beynin en blyuk en gelismis kismina blylk beyin denir. Hemisfer
adlandirilan iki pargadan yani lobdan olusur. Bunlar kalin sinir
baglariyla biribiriyle irtibatlidir. Beyin loblari degisik gorevier
Ustlenirler. Beynin en dis tabakasi olan buyuk beyin kabugunda
o6grenme, konusma ve disiinme merkezleri ve bunlarin yanisira
biling ve hafiza merkezleri bulunmaktadir. Ornegin gézlerden ve
kulaklardan gelen bilgiler beynin bu tabakasindaki merkezlerde
islenir.

Diinya Saglik Orgiti (WHO = World Health Organization)
tarafindan belirlenen ve c¢esitli (kéti huylu) hastaliklarin
siniflandirimasina (klasifikasyonuna), teshisine ve farklarini
tesbit etmeye yarayan uluslararasi standartlar.

Kalbin ultrasonla muayenesi; Kalp fonksiyonunu degerlendirmek
hedefiyle ultrasonla yapilan bir muayenedir; bundan kasit,
kalp kapakgiklarinin konumunu, kalp kasinin duvar kalinhgini,
pompalanan kani hacmini vesaire dlgmektir.

Kalbin elektriksel aktivitesini 6lgme metodu.

Epilepsi (sara) nobetleri goérilen hastalik, beynin fonksiyon
bozuklugu veya beyin hicrelerinin elektriksel aktivite bozuklugu
sonucu cesitli faktorlerle ortaya dikan bir hastalik, genellikle
antiepileptik ilacglar ile tedavi edilir. Altta yatan nednene,
elektroensefalografi bulgularina ve klinik bulgulara gére farkli
sekillerde tedavi edilen bir ¢gok epilepsi tlrl vardir.

tani yani teshise ydnelik muayenelerin énemli bir unsurudur.
Vucudun bazi organlarini ellemek veya dinlemek ve ayrica bazi
refleksleri kontrol etmek seklinde gerceklesir. Amag olasi hastalik
belirtilerinin, hastalidin ve seyrinin tespitidir.
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Kromozomdaki  kalitsal  birimdir;  belirli  bir  proteinin
olusturulmasina yarayan bilgileri igeren desoksiribonuklein
asitinin (DNA) bir parcasidir.

Sinir dokusunun bir pargasini olusturur. Glia hticreleri, 6zellikle
sinir sisteminin destekleyici, koruyucu ve besleyici dokusunu
olusturur.

Merkezi sinir sisteminin ¢ok koétl huylu (habis) ve gok gabuk
blylyen bir timoéraduar; yuksek malign gliom hastaliklarindan
biridir. Glioblastom sinir destek dokusu olan glia hicrelerinden
kaynaklanir. WHO (Diinya Saghk Orgiti, DSO) siniflamasinda
tumor derecesi IV olarak belirlenmistir.

Merkezi sinir sisteminin, glia hucrelerinden kaynaklanan ve
Ozellikle beyine yerlesen, 6rnegin astrositom, oligodendrogliom,
glioblastom, ependimom gibi gercek tumdrlerinin hepsini
kapsayan bir tabirdir.

Vicudun i¢ kesimlerinden goérintu elde edilmesini saglayan
muayene metodlari. Bunlarin bazilari 6érneg@in ultrasonografi ve
rontgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi, manyetik rezonans
tomografisi ve sintigram metodlaridir. Bunlarin bazilari érnegdin
ultrasonografi ve réntgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi,
manyetik rezonans tomografisi ve sintigram metodlaridir.

Su kafasi terimi, hidrosefali anlamina gelir. Beyindeki
ventrikel (ventrikil) denilen sivi toplanma karinciklarinin gesitli
sebeplerden dolay geniglemesiyle olugsmaktadir.

Organizmalarin en kiiglk yapi tasi ve fonksiyon birimidir;
metabolizma 6zelligine sahiptir; uyarilara cevap verebilme, irade
disi kas hareketi yapabilme ve ¢ogalabilme 6zelligine sahiptir.
Her hlcrenin bir hiicre gekirdegdi ve zitoplazma denilen bir hiicre
vicudu vardir; disariya karsi diyafram gibi bir hiicre zariyla
sinirhidir.

Kani olusturan maddelerin, kan ve diger doku hucrelerindeki
hicre zarlarinin irsi ve genellikle stabil yani dayanikh yapisal
Ozellikleri (6rnegin AB sifir kan grubu). Kan maddelerinin
her naklinden dénce, 6rnegin l6semili veya anemili hastalarda,
bagislanan kanin grubunun, hastanin kaniyla uyusup uyusmadigi
kontrol edilmelidir; aksi takdirde uyusmazlik ve kabullenmeme
reaksiyonu olabilir. Kan uyusmazlidi halinde, kendisine kan nakli
yapilanin kirmizi kan pargaciklari, nakledilen kanin serumuna
temas edince pihtilasir ve topaklanir (antigen antikor reaksiyonu).
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Tam kanin veya kanin bazi maddelerinin (6rnedin eritrosit
veya trombosit konsantresinin) bir bagis¢idan diger bir insana
nakledilmesi.

Kansere yakalanma riskini arttirmanin yaninda, bir cok gelisimsel
bozukluga veya zihinsel gerilige sebep olan genetik (kahtsal,
dogustan gelen) hastaliklardir. Guincel bilgilerimize gére gocukluk
ve genglik caginda kansere yakalanan hastalarin yaklasik %10
kadarinda kalitsal bir degisim veya kansere yatkinhdi arttiran
bir sendrom bulunmaktadir. Kansere yatkinhdi arttiran bazi
sendromlar sunlardir: Louis-Bar sendromu (= Ataksi telenjiektazi),
Beckwith-Wiedemann sendromu, Down sendromu, Hippel-
Lindau sendromu, Li-Fraumeni sendromu, MEN sendromu,
Norofibromatozis ve ve WAGR sendromu. Retinoblastomlarin
ailevi (genetik, kalitsal) olan tipi de bu grupta sayilabilir.

Organizmadaki timdr hdcrelerinin ~ frenlenmesi  amaciyla
kemoterapdtik veya sitostatik denilen tirden ilaglarin kullaniimasi.

Hucrenin irsi Ozelliklerinin yani genetik bilgilerin tasiyicisidir.
Kromozomlar hiicre ¢ekirdedinin  parcgalaridir;  6zellikle
desoksiribonuklein asitinden (DNA) ve proteinlerden (histon)
olugurlar. Sekil ve sayilari canlinin tlrine goére degisiktir.
insanlarin her hiicresinde 46 kromozom (23 kromozom gifti)
bulunur.

Kalitsal (ailesel) bir kanser sendromudur, bir aile iginde bir gok
kiside cesitli solid timorler bulunur. Cocuk ve genglik caglarinda
en sik bobreklUstl bezi, yumusak doku timérleri, 16semiler ve
merkezi sinir sistemi timarleri gorulirken, eriskin ddnemde kemik
timorleri (osteosarkomlar), mem kanseri, ve akciger kanserleri
gorulur. Sikhkla timoér baskilayici genin (TP 53- protein p 53)
mutasyonu (degisime ugramasi) s6z konusudur.

Bel kemigindeki omurga kanalina bir igneyle girilip beyin omurilik
sivisindan (likér) 6érnek numune alinmasi islemidir; 6rnegin
k6t huylu hucre bulunup bulunmadigini arastirmak icin, veya
lumbal kanal igerisine intratekal tedavi gergevesinde ilaglarin zerk
edilmesi amaciyla veya basing disUrilmesi hedefiyle uygulanan
bir tedavi seklidir.

Viucudun kan olusturma sisteminin kétu huylu bir hastalididir ve
cocuk ve genglerde en sik rastlanan kanser turtdur (takriben %
33). Koétl huylu hicrelerinin olustuklari yerlere gore lenfoblastik
veya miyeloid 16semi diye bir ayrim yapilir. Lésemiler cocuk ve
genglerde cogunlukla akut seyrederler (akut 16semi).
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Bilylk kafatasi; kafatasi kemikleri henliz tam kaynamamis yani
acik fontanel bulunan ¢ocuklarda olusabilen su kafasi durumudur
(hidrosefal). Bu durum su kafalilik hali olmaksizin blyUk bir timor
sebebiyle de meydana gelebilir.

Bir goéruntileme metodudur; organizmanin i¢ kesimlerinin
Isinlama yapmaksizin goruntilenmesini saglar. Manyetik alanlar
yardimiyla vicudun kesitler halinde goérintuleri olusturulur.
Bu kesit resimleri yardimiyla bircok organlarin ve organ
degisikliklerinin degerlendiriimesi mimkuin olur.

Beyni ve omuriligi kapsar; perifer sinir sisteminden ayridir.
Vicudun merkezi entegrasyon, koordinasyon ve regllasyon
organidir; dis hislerin igslenmesine ve organizmanin kendi Urettigi
uyarilarin islenmesine hizmet eder.

Kardes timoér olusmasi veya timdrlerin vicutta g¢ogalmasi.
Tamorli  hicrelerin - bulunduklari yerden vicudun diger bir
bélgesine aktariimasi sebebiyle olusan urlar. Ozellikle kétii huylu
timorlerde rastlanir (kanser).

Beyni ve omuriligi kapsar; perifer sinir sisteminden ayridir.
Vicudun merkezi entegrasyon, koordinasyon ve regilasyon
organidir; dis hislerin islenmesine ve organizmanin kendi Urettigi
uyarilarin islenmesine hizmet eder.

Merkezi sinir sistemi timorid. MSS timori solid yani dayanikli
bir primer timdrdir, beyinde veya omurilik dokusunda olusur.
Sekunder yani ikincil MSS tiimorleri ise, diger organlarda veya
dokularda olusan timérlerden gelen metastazlardir.

isitme islevi; ses frekanslarini belirli bir yiikseklikte olusturabilen
Ozel ses jeneratorleri araciligiyla isitme islevini arastirma ve tesbit
yéntemi.

Merkezi sinir sisteminin bir pargasidir. Gorevi 6zellikle beyinle
diger vicut organlari arasinda iletisimi saglamaktir. Omurilik
U¢ kath omurilik zariyla ve kemikten olusan omurga kanaliyla
korunur.

Beyin sapinin bir parcasidir; yukarida ara beyin ile, agsagida beyin
sapina ait olan kopru boélgesi ile komgudur. Beyin ve omurilik
kanali arasinda inen ve ¢ikan baglar orta beyinden gecer. Orta
beyinde ayrica géz kasi sinirlerinin (3. ve 4. Kafa cifti) ¢cikis bolgesi
ve belirli kas hareketleri icin gerekli sinir hiicresi cekirdekleri
bulunur.

Sayfa 20
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Palyatif terapi diye de adlandiriir. Esas hedefi hastanin
yasam Kkalitesini muhafaza edebilmek ve iyilestirmek olan
kanseri frenleyici terapi. Hastanin iyilestiriimesi artik mimkin
olmadiginda palyatif terapi 6nem kazanir.

Ongérii; hastaligin olasi gelismesine yénelik tahmin veya
beklenti; tedavi basari dngorisu.

Hastaligin muhtemel gelismesini kestirebilmeye yardimci 6ngéri
faktorleri (belirleyicileri)

Isin tedavisi; kot huylu hastaliklarin tedavisi amaciyla iyonize
edici isinlarin kontrolll kullaniimalari.

Bir calisma cergcevesinde hastalarin bir tedavi veya kontrol
grubuna girmelerini saglayan istastiki sansa goére ayrilma
yontemi. Hastalarin sansa goére gruplara ayrilmasi ile tedavi
g¢alismasinin sonuglarini etkileyebilecek sistematik hatalarin
Onlenmesi saglanmis olur.

Bir hastaliktan sonra hastanin tibbi, sosyal, pisikososyal ve
mesleki dnlemlerle topluma, is hayatina ve 6zel hayata yeniden
kazandirilmasi ve entegre edilmesi. Rehabilitasyon islemi ¢esgitli
alistirmalarla, egsersizlerle, protez ve/veya yardimci madde ve
araglarla hastanin cgesitli 6zelliklerinin tekrar olusturulmasi ve
kuvvetlendiriimesini kapsayabilir.

Neredeyse sadece c¢ocukluk c¢aginda gorilen, gdézin ag
tabakasinin (retina) nadir bir timortdir. Irsi (genetik, kalitsal) olan
ve Irsi olmayan hastalik tirleri bulunmaktadir. Hastalik tek gézde
olabilecegi gibi her iki gdzde de ortaya ¢ikabilir (tek tarafli veya ¢ift
tarafli retinoblastom). Cok nadir durumlarda kalitsal retinoblastom
bir merkezi sinir sistemi timori (6rnegin pineoblastom) ile birlikte
gOrulebilir; boyle bir durumda trilateral (Ug tarafli) retinoblastom
terimi kullantlir.

Bazi sinir hicrelerinin bir hastalik seklinde kontrolsiiz olarak
beyinde bosalmalar ve komsu hicrelere sicramalari. Tek
bir yere odakli (fokal) veya buitin vicudu kapsayan kramp
ndbetleri arasinda bir fark gozetilmektedir. Fokal kramp ndbetleri
beynin yalniz belirli bir kesimini etkilerler. Semptomlari beyinde
olustuklari yerlere gére degisik bir gérinim arz eder, 6rnegin
vicudun tek bir yaninin, tek bir kolun veya bacadin krampa
tutulmasi kasilmasi seklinde. Buna karsin genel sinir bogalmalari
beynin birgok boélgesini birden kapsar ve drnegin vicudun birgok
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organinin krampa tutularak titremesine, kasiimasina veya bilincin
aniden kaybedilmesine sebep olabilir.

hastalik belirtisi
solid, dayanikli

Hastalarin en iyi dlizeyde tedavisini hedefleyen ve ayni zamanda
tedavi imkanlarinin iyilestiriimesine ve gelistiriimesine yarayan
kontrolli klinik arastirmalari. Terapi iyilestirme arastirmalan bir
yandan hastayi iyilestirme sansini arttirmayi hedefler, 6te yandan
tedaviye bagli yan ve geg etkilerin azaltiimasini saglamaya calisir.

Tumdr, iyi huylu (benign) veya ko6t huylu (malign) turleri bulunan
urlardir.

Nadir gorilen kahtsal bir hastaliktir. Siklikla mide bagirsak
bdlgesinde adenomlar ve beyin timodrlerine (medulloblastom,
glioblastom)
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